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アプリロニン Aよりも強い活性を示した。一方、 HeLaS:J s重蕩細胞に対する増殖阻害活性は lCso二 12凶4と
強い細胞毒性を示したものの、アプリロニン A(ICso = 0.010 nM)と比較して 1000分の l程度に低下した。こ
れは、アプリロニン類の強力な細抱毒性がアクチン脱重合活性のみによるものではないことを裏付ける結果
である。またハイブリッド化合物の細胞毒性が大きく低下した原因は、アプリロニン Aの構造活性相関研












の骨格構築を呂指した。まず単純な系として、炭素5員環、 7員環、 α"メチレン y-ラクトン環が縮環した
三環式化合物を合成した。具体的には、 (β エトキシカルボニル)アリルシランと酸塩化物との分子内環化






に非常に興味が持たれている。また Chapter3で確立した合成法は、炭素7員環に縮環した α暢メチレン y-ラ
クトン化合物を短段階で合成することが可能であり、広範なグァイアノリド類に新たな合成手法を提供する
ものである。
審査の結果の要旨
本学位論文で著者は、抗がん剤のシードとして注目されている 2種の海洋天然物の構造に養日し、それら
の構造を融合することにより、天然物を上回る生物活性を持つ可能性をあるハイブリッド化合物を設計し、
さらに効率的な不斉炭素炭素結合反応を開拓し、合成を達成した。さらに、この化合物の生物活性を明らか
にすることにより、設計したハイブリッド化合物が活性により、元の化合物よりも強くなったり、弱くなっ
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たりしていることを解明した。これらの知見は、元の海洋天然物の作用機構を明らかにするために、重要な
情報となるO また、植物由来の細胞毒性天然物の得意な骨格を合成する合成手法を開拓した。これらの成果
は、天然物合成化学分野および生物有機化学分野において、貴重な'情報を提供したものとして、評価される。
よって、著者は博士(理学)の学位を受けるに十分な資格を有するものと認める。
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